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一尿路移行上皮癌の制癌剤感受性試験とその応用
続 真　弘
東京語科大学泌尿器科学教室
（指導：三木　誠主任教授）
【要旨】移行上皮癌の臨床検：体52例（膀胱癌37例，腎孟尿管癌15例）を対象に，Adhesive　Tumor　Cell
Culture　Systemを用いた制癌剤感受性試験を行い，適正検：体量と採取法，試験成績と臨床成績との相関性，
今後の問題点などを明らかにすべく検討した．
　対象とした52例中，評価可能であったものは24例（46．2％）であった．このうち1種類以上の制癌剤に
感受性を認めたものは16例あり，残りの8例は全薬剤耐性であった．評価不能の28例では，腫瘍細胞の
増殖不良が26例（92．9％）と大部分を占めた．
　必要な細胞量を満たせば検体の採取法は評価の可否に関与しなかった．腫瘍の悪性度は評価可能率に有意
に寄与し，grade　3では69．2％（18／26）で評価が可能であった．
　本法で測定した制癌剤感受性と臨床効果は全例で一致（8／8）した．
　本法の最大の利点は少量の細胞で多くの制癌剤について感受性の判定が可能となることにある．更なる検
討により評価可能率の向上，移行上皮癌のデータ蓄積に基づいたcut　off値の設定などが望まれる．
はじめに
　局所浸潤性膀胱癌に対する治療法としては，従来
膀胱全摘術が選択されてきた．しかし化学療法や放
射線療法などで局所病変を完全にコントロールする
ことができ，自然排尿が可能であればQOLの点で
極めて望ましい．われわれは1990年から多剤併用
亜選択的COMPA動脈内注入化学療法（以下，動
注化療と略す．）を行い，局所浸潤性膀胱癌の
55．6％の膀胱保存に成功してきた1）．そこで現在で
は局所浸潤性膀胱癌に対しては，まず動注化療を2
～3コース行い，CRあるいはPRが得られた例で
は積極的に膀胱温存を試みるようにしている．問題
は動注化療によっても何ら効果がえられない例が存
在することである．もし予めこのような化療無効例
を認知することができれば，結果的に不必要な化
学療法を行わず早期に膀胱全摘術などが実施でき
るはずである．そこで3一（4，5－dimethyl－2－thiazolyl）一
2，5－diphenyl－2H－tetrazolium　bromide（MTT）法2），
adenosine　triphosphate（ATP）法3）などの酵素活性
法，Human　tumor　colonogenic　assay（HTCA）4），
Histoculture　Drug　Response　Assay　（HDRA）　5），　Sub－
renal　capsule　assay（SRCA）6）などの制癌剤感受性試
験に比し，次のような特徴を有するAdhesive
Tumor　Cell　CultUre　System（ATCCS）法7，　8）に注目し
た．ATCCS法は，より少量の細胞数で評価が可能
であること．薬剤濃度をヒト骨髄細胞の増殖抑制を
基準とした低濃度に設定していること．腫瘍細胞の
細胞周期を考慮し比較的長時間の薬剤接触を行うこ
と．薬剤接触後の細胞の増殖能を評価することなど
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の特徴を有している．そこで本法により膀胱腫瘍を
中心に尿路移行上皮癌の制癌剤感受性試験を行い，
①感受性試験に必要な適正検体量．②よりよい試着
率，増殖率を得るための検体採取法．③感受性試験
成績と臨床成績の相関性の有無④臨床応用にあた
っての問題点などを明らかにすべく検討した．
Table　1　Drug　concentrations
L M H 田
研究材料および方法
CDDP
ADM
VP－16
5－FU
CPM
MTX
VCR
PEP
O．125
0．0025
0．04
0．04
0．5
0．004
0．OOO4
0．006
O．25
0．005
0．08
0．08
1．O
O．008
0．OOO8
0．012
O．5
0．Ol
O．16
0．16
2．O
O．016
0．OO16
0．024
O．75
0．015
0．24
0．24
3．O
O．024
0．0024
0．048
　1．対象
　1994年1月から1995年12月までに，東京医科大
学泌尿器科で手術あるいは生検により得られた臨床
検体のうち，ATCCS法による制癌剤感受性試験が
施行された未治療の尿路上皮腫瘍は54例であった．
このうち組織学的に移行上皮癌と診断された52例
（膀胱癌37例，七二尿管癌15例）を対象とした．
　制癌剤はCisplatin（CDDP），Adriamycin（ADM），
Etoposide　（VP－16），　5－Fluorouracil　（5－FU），　4－hydro－
peroxycyclophosphamide（活性型CPM），　Metho－
trexate（MTX），　Vincristine（VCR）の7剤あるい
はこれにPeplomycin（PEP）を加えた8剤につい
て感受性試験を行った．
　試験：材料は手術検体では肉眼的に腫瘍と考えられ
る部分を少なくとも5mm角以上採取した．経尿道
的膀胱腫瘍切除術の際には，原則として通電切除前
に生検鉗子による生検検体を採取した．この際，灌
流液として最初の6例は蒸留水を使用したが，浸透
圧による細胞障害を考慮してその後の28例では生
理食塩水を使用した．いずれの場合も検体を直ちに
transport　mediumの入った無菌容器に40Cで保存
し，24時間以内に検査に供した．
　2．ATCCS法と判定法
　ATCCS法の手順はBakerら7）の方法に準じて行
った．まず検体を0．85％saline　solutionで洗浄し，
ペニシリン，ストレプトマイシン，アンホテリシン
Bを含んだ緩衝液で前処理した．次に腫瘍組織が1
mm角となるようにメスで細切した．この際，壊死
組織や出血巣をできるだけ除去した．さらに0．75％
collagenaseと0．005％DNaseを用い37。Cで16時
間撹拝しながら酵素処理し単離細胞浮遊液とした．
続いて，トリパンブルーで染色されない生細胞のう
ち腫瘍細胞の特徴を有するものをカウントし，腫瘍
細胞を3×103個／wellずつCell　Adhesive　MatriX
（CAM）プレート（CAMPIATETM：Life　Trac社）
（ptg／ml）
Table　2　Composition　of　the　culture　medium
・Alpha　MEM
・Horse
・Transferrin
・Hydrocortisone　O．5ptg
・Hepes　buffer
　　　　一Epidermal　growth　factor
　　　　　　　　　　　5　ptg
100／o　・Insulin　5　pag
10ptg　・Estradiol　O．25pag
　　　　－Penicillin　100　U
2．7mg　一Streptomycin　100　pt，g
（conc．／ml）
に播種した．播種24時間後に腫瘍細胞がCAMプ
レートに生着したのを確認し，4濃度に設定した制
癌剤（Table　1）を含んだ培養液で5日間（37。C・
5％CO2）静置培養した．次に制癌剤を除去し通常
の培養液（Table　2）でさらに6日間同条件で培養
した．全ての薬剤・濃度で同じ条件のものを2we11
ずつ作成し，腫瘍細胞の増殖値はこの2we11の平均
値とした．
　増殖値はCAMプレートに播種培養した腫瘍細胞
を7 ％エタノールで固定した後，0．005％クリス
タルバイオレットで染色し，その染色濃度（Total
Crystal　Violet　Staining　Density：CSD値）を画像解
析装置（ニレコ社LUZEX　III　U）により測定した．
同時に制癌剤を加えずに培養していた対照となる
腫瘍細胞の理想的な増殖値（Extrapolated　Control
Value：EC値）を外挿法によって求めた（Fig．1．　A）．
このEC値に対して腫瘍細胞の増殖を90％阻止す
る薬剤濃度（Inhibition　Concentration　Value：IC90
値）をそれぞれの制癌剤について求めた（Fig．1．　B）．
このIcgo値を蓄積症例分布（Fig．1．　c）にあては
め，感受性の有無を相対的に判定した．その基準は
Aj　aniら8）に従い，百分位数（Percentile：PCTL値）
で低濃度域15％以下を感受性陽性とした．
　腫瘍細胞が確実に増殖していることは，制癌剤を
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A．Extrapolated　control　value
　　Aplot　of　cell　inoculum　titration　against　total　growth　potential　measured　by　optical　density．　The　control
　value　is　extrapolated　by　a‘‘best　fit”curve．
B．IC90　value
　　The　survival　curve　of　three　drugs　tested　at　four　different　concentrations　are　depicted　in　order　to　obtain
　IC90　values．
C．Accumulated　IC90　value
　　If　an　IC90　value　was　achieved　at　a　concentration　equal　to　or　lower　than　the　IC90　value　of　15％of　tumors
　in　all　cumulative　data　for　that　drug，　the　tumor　was　considered　sensitive．
加えずに培養していた細胞を用いてサイトスピン標
本を作製し，免疫組織学的および病理形態学的に確
認した．
結 果
　1．基礎的検討結果
　対象とした52例全例で，少なくとも7種類以上
の制癌剤についてプレート上に細胞の播種が可能で
あった．このうち腫瘍細胞が十分に増殖し，制癌剤
への感受性が評価可能であったものは24例（46．2％）
であった（Table　3．　A）．この評価可能例中，いずれ
かの制癌剤に感受性を認めたものは16例あった．
薬剤別にみると，CDDPのみに感受性を認めたも
のが5例，CPMのみが6例，　CDDPとCPMの2剤
に感受性を認めたものが4例，CDDPとPEPが1例
であった．残りの8例は，対象とした制癌剤につ
いて全薬剤耐性であった．
　これに対して，細胞を播種したものの結果として
感受性の評価ができなかったものは28例であった．
その内容は，制癌剤と接触せずに培養した対照プレ
ート上の腫瘍細胞が十分前増殖せず，理想的な増殖
値が得られなかったものが26例（92．9％）と大部分
を占めた．その他では真菌混入と細胞剥離による評
価不能例がそれぞれ2例あった．なお，全例を通じ
て線維芽細胞によるアーチファクトは認められず，
サイトスピン標本では腫瘍細胞の選択的な増殖が確
認された．
　全例の検体重量は0．08～1．80g，平均0．33g（中央
値0．19g）で，細胞量は15～1110×104個，平均
157．6×104個（中央値62．5×104個）であった．
このうち評価可能であった24例の検体重量（Table
3．B）は0．08～1．80g，平均0．41g（中央値0．26g）で，
細胞量は15～1110×104個，平均171．2×104個（中
央値60．0×104個）であった．これに対し，評価不
能28例の検体重量は0．08～0．73g，平均0．26g（中
央値0．16g）で，細胞量は15～670×104個，平均
146．0×104個（中央値77．5×104個）であった．
評価可能群と不能群の検体重量と細胞数に統計学的
有意差（t検定）を認めなかった．
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　　　　　　　　　　Table　3　Summary　of　the　results
A．　Chemosensitivity　results　of　evaluable　24　cases
Chemosensitivity　N　（0／o）
Positive16　66．7　DrugsN　（o／，）
　CDDP
　CPM
CDDP　＋　CPM
CDDP　＋　PEP
5　20．8
6　25．0
4　16．7
1　4．2
Negative8　33．3
Tota1 24　46．2＊
＊：evaluable　case／total　case　＝　24／52
B．　Correlation　between　quantity　of　the　specimen　and　evaluation
N Mean　weight　（Range）
　　　（g）
Mean　cell　counts
　（×　10‘　cells）
Evaluable
Not－evaluable
24
28
O．41＊　（O．08一一1．80）
o．26＊　（o．os一一〇．73）
171．2＊＊
146．0＊＊
＊：p＞O．5　＊＊：p＞O．05＝NS
C．　Correlation　between　collecting　methods　and　evaluable　rate
Collecting　methodsN　Mean　weight　Mean　cell　counts　Evaluable　rate
　　　　（g）　（×10‘cells）　（0／o）
Open　surgery　specimen　21
Transurethral　biopsy　31
O．57：＋
O．16＊
243．8＊＊
99．2：÷：＊
57．1
38．7
＊，　＊＊：p　〉　O．OOI
D．　Correlation　between　tumor　grade　and　evaluable　rate
Tumor　grade N EvaluableNot－evaluable　Evaluable　rate（O／o）
Grade　1．2
Grade　3
26
26
6
18
20
8
23．1＊
69．2＊
＊：p　〈　O．Ol
　採取法による検体量の相違と評価可能率（評価可
能例／全例×100）への関与を検討すると（Table　3．
C），手術検体21例では平均検体重量・細胞数が
0．57g・243．8×104個であったのに対し，経尿道的
生検検体31例では0．169・99．2×104個と検体重
量，細胞数とも有意差を認めた（t検定：p＜o．oo1）．
しかし，評価可能率は手術検体の57．1％（12／21）
に対し，生検検体では38．7％（12／31）と低いもの
の有意差（X2検定）を認めるには至らなかった．
　腫瘍の悪性度が評価可能率に関与するか否か検討
すると（Table　3．　D），　Grade　1・2の26話中，評価
可能であったものは6例（23．1％）であったのに対
し，Grade　3の26例では，18例（69．2％）が評価可能
で両者間に有意差（X2検定：p＜0．01）を認めた．
　また，経尿道的生検を行った31例について灌流
液の相違による評価可能率を検討すると，蒸留水で
は6例中2例（33．3％）が評価可能であったのに対
し，生理食塩水でも25例中10例（40．0％）と有意
差（x2検定）を認めなかった．
　2．臨床成績との相関
　制癌剤感受性試験と動注化療を行い，近接効果を
評価しえた8例をTable　4に示した．臨床における
抗腫瘍効果判定は，固形がん化学療法直接効果判定
基準9）によりPR以上を有効とした．使用した制癌
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Table　4　Chemosensitivity　results　in　8　patients　and　their　clinical　course
Case　Age　SexOriginGrade　T　N　M　Sensitive　drugs　Dose（mg）　ResponseAdjunctive　therapy Course　・　Prognosis
1
2
3
4
5
6
7
8
69
67
42
59
74
75
63
52
M
M
M
M
M
M
M
M
Bladder
Bladder
Bladder
Bladder
Bladder
Bladder
Bladder
Ureter
3
3
3
3
3
3
3
3
2　2　0　CDDP　306
3　0　0　CDDP・CPM　388－2120
2　0　0　CDDP　436
3　0　0　CDDP　180
3　0　0　CPM　一
3　0　0　CPM　一
4　2　0　一　一
3　0　0　一　一
PR
CR
PR
PR
NC
NC
NC
PD
　　　　　Radiation　60Gy
　　　　　Radiation　50Gy
　　　　　Radiation　50Gy
　　　　Radical　cystectomy
Radical　cystectomy　＋　Radiation　50Gy
　　　　Radical　cystectomy
　　　　Radical　cystectomy
Radical　cystectomy　＋　Radiation　45Gy
　　Recurrence　・　20M　died
Bladder　conserve　・　42M　NED
BIadder　conserve　・　15M　NED
　　　　　24M　NED
　23M　died　（other　disease）
　　Recurrence　・　24M　died
　　Progression　・　9M　died
　　8M　alive　（with　cancer）
ン
NM．．
．勺膨
胤．
り
i
喉舗評．
1
匹詞
弱、．
ぐ
Pt－2
P　re
Fig．　2　CT－scan　shows　that　the　bladder　tumor　disappeared　after　chemotherapy．　（case　2）
（5）
一　32　一 東京医科大学雑誌 第56巻第1号
剤のいずれかに感受性が陽性と判定した4例（症例
1～4）では，全例が臨床的にも有効であった．これ
に対し感受性陰性と判定した4例（症例5～8）で
は，全例が無効であった．したがって，症例数が少
ないもののATCCS法による臨床効果予測率は
100％（8／8）であった．
　ここにATCCS法の成績による有効例の代表症例
を示す．
　症例2．67歳，男性．膀胱移行上皮癌Grade　3，
臨床病期T3，　NO，　MO．　ATCCS法による感受性試
験の結果，CDDPでIC90値が0．328μg／ml（PCTL
値5％），CPMでIC90値が0．9μg／ml（PCTL値
7％）と2剤に感受性陽性であった．そこでまず
COMPA動注馬面1）を3コース施行した．滋藤後の
CTでPR（縮小率79％）と判定し，膀胱保存が可
能と判断した．次に感受性試験の結果を考慮して，
ADMをCPMに変更しさらに3コース追加した
（total　dose：CDDP　388　mg，　CPM　2120　mg，　ADM
72mg，　MTX　96　mg，　VCR　12　mg，　PEP　75　mg）．そ
の後CTと膀胱鏡検査で腫瘍の消失を確認しCRと
判定した（Fig．2）．さらに全骨盤～膀胱に総線量
50Gy（1回2Gy，週5回）の放射線照射を追加し，
膀胱を保存しえた．42カ月を経た現在，社会復帰
しNEDで経過観察中である．
考 察
　1．制癌剤感受性試験について
　悪性腫瘍に対する制癌剤化学療法の多くは，経験
的に行われているのが現状である．これまで様々な
レジメンが試みられてきたが，症例により効果に大
きな差があり，画一的なプロトコールには自ずと限
界がある．したがって，ある根拠を持って感受性の
高い薬剤を選択し，感受性の低い薬剤を省くことは
治療成績の向上と重篤な副作用の軽減に寄与すると
考えられる．
　制癌剤感受性試験については，免疫系をはじめと
した生体内環境との相違や，腫瘍自体のhetero－
geneityからその意義が論じられている．実際に臨
床効果との相関が比較的高いという報告10）もある
一方，現状では無効薬剤のスクリーニングにとどま
るとする報告11）もある．
　これまで尿路移行上皮癌を含んだ泌尿器科腫瘍に
対する，in　vitroの試験：法としてMTT法，　ATP法，
HTCA，　HDRA，　in　vivoの試験：法としてSRCAなど
が報告されている．理論的優位性・評価率・簡便
性・臨床との相関などが検討されているがいずれも
一長一短がある．
　2．既存の試験法とATCCS法の相違
　MTr法に代表される酵素活性を指標とする感受
性試験：では，簡便かつ短期問で検出率が高く，比較
的少量の細胞で多種の薬剤について評価可能であ
る．しかし，細胞の生物学的死と酵素の失活に時間
のずれのあることを考慮し12），制癌剤の処理濃度は
最高血中濃度の10倍を基準に設定する必要があり
in　vivoと大きく異なる．また，指標となるcontrol
細胞のviabilityを保つため，代謝拮抗剤などの時間
依存性制癌剤でも接触期間を3日間に設定する必要
がある12）．これに対しATCCS法では制癌剤の処理
濃度をヒト骨髄細胞の50％増殖抑制濃度を基準と
した低濃度に設定している点はより臨床に即した結
果が得られると思われる．また，細胞周期を考慮し
て薬剤接触期間を5日間と長く設定し，さらに6日
間培養することで薬剤処理後の腫瘍細胞が増殖能を
有しているか否かを評価している点もより効果判定
に有利と考えられる．
　HTCAは二層軟寒天培地の使用により高いコロニ
ー形成率を得るとともに線維芽細胞のような正常細
胞の発育を抑制できるとされている4）．打林ら13＞は，
尿路上皮癌についてはコロニー形成率0．01～0．5％，
評価可能率53％にとどまり，培養期間も2～4週間
を要するのが問題としている．この点でATCCS法
の方がより臨床応用しやすいと考える．
　HDRAはcollagen　gel　matrir（上で腫瘍組織片を培
養することにより，培養効率を上げ，線維芽細胞の
増殖を抑制し，3次元的な培養増殖を可能にするこ
とから制癌剤に対する反応をより生体に近い状態で
評価できる5・　14・　15）．尿路上皮癌の臨床検体について
は75～100％で評価可能であり，単層細胞培養法と
の高い相関性も報告14，15＞されている．しかし多量
の腫瘍細胞を必要とする点が生検材料などへの応用
を難しくしている．
　今回われわれが検討したATCCS法は，　Bakerら
が考案したCAMプレートを使用して腫瘍細胞を単
層培養し，増殖率を指標として制癌剤への感受性を
判定する方法である．培養液としてalpha　MEMを
選択し10％horse　serum，　epidermal　growth　factor，
estradiol他を添加するなどの改良により，コロニー
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形成率をそれまでの平均0．2％から3．4％に上昇さ
せることを可能とした16）．このことは，より少量の
細胞数で多くの制癌剤について感受性試験が可能と
なることを示し，手術検体のみならず，少量の生検
検体による評価も可能と考えられた．事実，今回の
検討では経尿道的生検検体の38．7％で評価が可能
であり，手術検体との有意差を認めなかった．
　3．ATCCS法の評価率に関与する因子
　本研究はATCCS法による尿路移行上皮癌の臨床
検体についての検討としては最初のものである．対
象とした52例全例で7剤以上の制癌剤についてプ
レート上に細胞の播種が可能であったが，このうち
最小細胞量は15×104個日検体重量0．08g）で理論
的に必要となる細胞量の約12×104個に近似して
いた．この必要量を満たせば細胞量および検体の採
取法は評価の可否に関与せず，むしろ腫瘍のgrade
が評価可能率に有意に寄与した．今回，全体での評
価可能率は46．2％と必ずしも満足のいくものでは
なかったが，実際に術前や術後の化学療法が必要と
なるhigh　gradeの腫瘍では69．2％（18／26）で評価
が可能であったことは意義深い．しかし同時に，評
価不能例のうち92．9％（26／28）が細胞増殖不良で
あったことを考慮すると，腫瘍の増殖能を保つとい
う点で試験開始までの時間や保存法などもさらに検
討する必要があると考えられた．なお，今回の検討
では全例を通じて線維芽細胞によるアーチファクト
は認められなかった．BakerらはCAMプレートに
線維芽細胞の増殖抑制効果があるとしているが，
DNaseによる16時間の処理が関与するとの意見17）
もある．一方，ParkinsとStee118）はCAMによる
明らかな線維芽細胞の抑制はなく，腫瘍細胞に5％
以上線維芽細胞が混入するとアーチファクトを生じ
る可能性があると報告しており，さらに検討を要す
る点であろう．
　4．ATCCS法の問題点と今後の展望
　ATCCS法での問題点17）としてその特異な感受性
判定法がある．すなわち，それぞれの制癌剤につい
て求めたIC90値を様々な腫瘍からなる蓄積症例分
布にあてはめ，感受性の有無を相対的に判定するも
のである．Aj　aniら8）は低濃度域15％以下を感受
性陽性とすると臨床成績と相関するとしている．今
回の検討ではこの判定基準に従い，症例数は少ない
ものの100％（8／8）という高い臨床効果予測率が
得られた．本来であれば尿路上皮腫瘍あるいは移行
上皮癌のみで蓄積した症例分布を使用すべきである
のかも知れないが，現時点ではこの成績が保たれれ
ば十分と理解した．
　しかし千葉ら17）は，蓄積されたデータの低濃度
域15％以内に入る薬剤が臨床的に真に有効である
という客観的根拠はなく，データの蓄積による判定
の再現性の低下，蓄積データにおける腫瘍の偏りな
どが問題であると指摘している．したがって今後は，
臓器あるいは組織型別にデータを蓄積したうえで，
個々の制癌剤についてIcgoの普遍的なcut　off値を
設定することが望まれる．
　ATCCS法の最大の利点は少量の細胞で多くの制
癌剤について感受性の判定が可能となることにあ
る．泌尿器科腫瘍においては，今回対象とした移行
上皮癌はもとより，これまで化学療法が無効とされ
ている，前立腺再燃癌や手術適応のない腎癌の生検
検体を用いた有効薬剤の検索などへの応用も可能と
考えられる．
結 論
　尿路移行上皮癌の臨床検：体52例についてATCCS
法による制癌剤感受性試験を行い以下の結論を得
た．
　1．最低検体量0．08g，15×104個という少量の細
胞で7剤以上の感受性が判定可能であった．全体で
の評価可能率は46．2％と必ずしも満足のいくもの
ではなかったが，high　gradeの腫瘍では69．2％で
評価が可能であった．結局，検体量は一般の生検鉗
子による採取片で十分であると考えられた．
　2．細胞量および検体の採取法は評価の可否に関
与せず，腫瘍のgradeが評価可能率に最も有意に
寄与した．
　3．対象症例が8例と少ないものの，ATCCS法で
測定した制癌剤感受性試験と臨床効果は全例で一致
した．
　4．評価可能率の向上，感受性の判定基準として
尿路移行上皮癌のデータ蓄積を基にした簡便で普遍
的なcut　off値の設定などが望まれる．
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Chemosensitivity　Tests　of　Urothelial　Transitional　Cell　Carcinoma
by　an　Adhesive　Tumor　Cell　Culture　System
Masahiro　TSUZUKI
Department　of　Urology，　Tokyo　Medical　University
　　　　　　　　（Director：　Prof．　Makoto　MIKI）
　　Using　an　adhesive　tumor　cell　culture　system　（ATCCS），　we　measured　chemosensitivity　in　specimens
obtained　from　52　clinical　cases　of　urothelial　transitional　cell　carcinoma　（37　of　bladder　cancer　and　15
0f　renal　pelvic　and　ureteral　cancer），　in　order　to　determine　optimal　amounts　and　methods　of　obtain－
ing　specimens，　the　correlation　between　in　vitro　and　clinical　results，　and　clarify　further　problems．
　　Of　the　52　cases，　24　（46．290）　were　eligible　for　evaluation．　Of　those　24　cases，　16　were　sensitive　against
one　or　more　anti－tumor　agent，　whereas　the　remaining　8　were　resistant　to　all　drugs　examined．　Poor
tumor　cell　growth　was　observed　in　the　majority，　26　（92．990），　of　the　28　indeterminable　cases．　As　long
as　sufficient　numbers　of　cells　are　collected，　the　method　of　obtaining　specimen　did　not　influence　the
success　or　failure　of　the　test．　The　grade　of　tumor　significantly　contributed　to　evaluability．　For
example，　69．290　（18／26）　of　grade－3　cases　were　evaluated．　The　results　of　the　chemosensitivity　measured
in　this　study　were　completely　consistent　with　those　of　clinical　efficacy　（8／8）．
　　The　greatest　advantage　of　this　test　is　that　sensitivities　of　many　anti－tumor　agents　can　be　measured
using　a　small　number　of　cells．　Further　studies　should　enable　the　establishment　of　cut－off　values　based
on　accumulated　data　of　transitional　cell　carcinoma　and　improve　evaluable　rates．
＜Key　words＞Urothclial　transitional　ccll　carcinoma，　Chcmosensitivity　test，　Adhcsivc　tumor　ccll　culture
　　　　　　　　　　　system．
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